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   酸及 ビ「アル カ リ』性緩衝液注 入 ノ生體 ニ

      及ボ ス影響 ニ就 テ ノ實驗 的研 究

           岡山醫 科大學 柿沼内科教室

         故 原 田 要 一

            [昭和8年5月15日 受稿]

      [本論文ハ故原田學士ノ生前ニナセル實驗成績ニシテ整理シ

      此處 ニ遺稿 トシテ發表ス.(柿 沼)]

          Aus der Med. Klinik von Prof. Dr. K. Kakinuma der Med. Fakullat Okayama.

    Experimentelle Studien uber den Einfluss der Injektionen saurer und

               alkalischer Puffergemische auf den Organismus.

                                    Von

                         Weiland. Dr. Yoichi Harada.

                          Eingegangen am 15. Mai 1933.

    Es ist auf Grund verschiedener Tatsachen anzunehmen, dass der Saurebasengleich-

gewichtszustand im Organismus in enger Beziehung zu den verschiedenen biologi-

schen Reaktionen steht.

    In diesem Sinne hat Verfasser bei Zufuhr von isotonischen, sauren oder alkalischen

Pufferlosungen (Karbonat-Bikarbonatgemische oder primare und sekundare Phosphat-

gemische) die Veranderungen der Korpertemperatur, alkalireserve, anorganische Phos-

phate, gesamtsaurelosliche Phosphate im: Blute, ausserdem Ph des Harnes, anorganische
Phosphate, Kreatinin, Gesamt-N im Harn des Kaninchens untersuchut.

   Die Ergebnisse sind folgende;

    1) Durch die intravenose Injektion eines isotonischen Puffergemisches (Ph 7.6

und 8.2) von primarem und sekundarem Phosphate wird beim Kaninchen eine deutliche

Temperatursteigerung hervorgerufen. Aber die Injektion des Puffergemisches Ph 6.2

verursacht in der Regel nur eine geringe Temperatursteigerung von Kurzer Dauer.
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    2) Durch die Pufferlosungen von Ph 7.6 und 8.2 vermehrt sich das Peservealikali
im Serum mehr oder weniger 1 bis 1 Stunde nach dieser Injektion, aber es nimmt mit

der Steigerung der Korpertemperatur ab. Das anorganische Phosphat im Blute zeigt

eine bedeutende Verminderung 1-2 Stunden nach der Injektion, Beim gesamtsaure-

loslichen Phosphat ist dasselbe der Fall.

    3) Gleich nach der Injektion einer Losung von Ph 6.2 vermidert sich das Reserve-
alkali im Serum massig deutlich, und das anorganische Phosphat vermehrt sich deutlich

1-1 Stunde nach der Injektion.

    4) Durch die Injektion der Pufferlosungen von Ph 7.6 und 8.2 sinkt sowohl die
Menge der im Harn ausgeschiedenen, anorganischen Phosphate als auch das Ph des

Harns allmahlich ab. Das Kreatinin und der Gesamt-N nehmen langsam ab.

    5) Nach der Injektion des Puffergemisches von Ph 6.2 zeigt das im Harn ausge-
schiedene anorganische Phosphat eine Neigung sich allmalich zu vermehren, und in

der Regel vermehren sich auch das Kreatinin und der Gesamt-N langsam. Das Ph des

Harns verschiebt sich nach der sauren Seite.

    6) Die subcutane Injektion einer verhaltnismassig grossen Menge von Adrenalin

(uber 0.3cc (1:1000)) verursacht beim Kaninchen meistens eine Temperaturerniedri-

gung, aber durch eine relativ kleine Dosis (0.2-0.15cc) wird die Temperatur nicht erheb-
lich beeinflusst.

     7) Durch die Injektion von Adrenalin vermindert sich das Reservealkali im Serum
sowie auch das anorganische Phosphat und das gesamtsaurelosliche Phosphat im Blute

deutlich.

     8) Durch Adrenalininjektion erleidet das anorganische Phosphat im Harn keine
erhebliche Veranderung, im allgemeinen aber vermehrt sich allmahlich das Kreatinin

und der Gesamt-N vermindert sich vorubergehend. Das Ph des Earns sinkt deutlich

ab.

    9) Durch die kombinierten Injektionen von Adrenalin und all alkalischer Pufferlos-
ung steigt die Korpertemperatur und es wird sowohl das anorganische Phosphat als

auch das gesamtsaurelosliche Phosphat im Blute mehr oder weniger vermindert.

    10) Bei der Kombination der Injektionen von Adrenalin und alkalischer Puffer-
losung wird weder die Menge der anorganischen Phosphate noch das Kreatinin im Harn

merklich verandert. Das Ph des Harnes sinkt mehr oder weniger ab.

    11) Bei der Injektion von Adrenalin mit saurer Pufferlosung ist die Temperatur-
steigerung nur gering und das anorganische Phosphat im Blute vermehrt sich ge-

wohnlich ein wenig, Das gesamtsaurelosliche Phosphat im Blute dagegen vermindert

sich in leichtem Grade.

   12) Bei der gleichzeitigen Injektion von Adrenalin und saurer Pufferlosung neigen
das anorganische Phosphat und das Kreatinin im Harn zu geringer Vermehrung. Der
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Gesamt-N vermindert sich anfangs geringfugig, spater aber steigt er und das Ph des

Harnes sinkt.

   13) Durch die subcutane Insulininjektion (1 Einheit pro Kg) wird die Korper-
temperatur beim Kaninchen nicht erheblich verandert, das anorganische Phosphat im

Blute vermindert sich massig deutlich, dagegen erfahrt das gesamtsaurelosliche Phos-

phat keine deutliche Veranderung. Es tritt auch eine geringe Verminderung des
Reservealkalis im Serum auf.

    14) Durch Insulininjektion vermindert sich die Menge der anorganischen Phos-

phate im Harn deutlich. Das Kreatinin, der Gesamt-N, u.a. werden nur wenig ver-
mindert. Das Ph des Harnes sinkt ebenfalls nur in geringem Masse.

    15) Durch die Kombination der Injektionen von Insulin und alkalischer Puffer-
losung tritt die Steigerung der Korpertemperatur deutlich auf und ist von langer Dauer.

Das anorganische und das gesamtsaurelosliche Phosphat im Blute nehmen ab.

   16) Durch die kombinierten Injektionen von Insulin und saurer Pufferlosung
steigt die Korpertemperatur, jedoch geringer und kurzer als im vorigen Falle. Das

anorganische Phosphat im Blute vermindert sich geringfugig und neigt spater zur

Vermehrung. Das gesamtsaurelosliche Phosphat vermindert sich allmahlich ein wenig.

(Autoreferat).
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   主要文獻

第1章 緒 論

 生體 内ニ 於ケル酸及 ビ「アルカ リ」平衡状態

ガ諸種生物學的反應 ト密接 ナル關係 ヲ有スル

事 ハ種 々ノ方面 ヨリ觀 ラルル所 ニ シテ,殊 ニ

物 質代謝別 シテ含水炭素 ノソ レトノ關係モ幾

多 研究 セラ レタル點尠 カラズ.他 方ノ1871年

Engelmann及 ビGeo兩 氏 ノ常人ノ尿 中ニ燐

酸鹽 ノ排出 セラルル ヲ發 見シテ以來燐 化合物

ノ新陳 代謝重大視 サ レ,其 ノ生理的意義 モ漸

次闡 明 セラレタ リ.最 近C. Neuberg, Elias,

v. Embden, Meyerhof, Fischler及 ビ其 ノ
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共 同研究者等ニヨ リ含水炭素新陳代謝 ニ於ケ

ル水酸化「イオ ン」濃度竝 ニ燐酸「イオ ン」ノ作

用殊 ニHexosephosphorsaureノ 中間代謝 ノ

樞軸 ヲナス事究明 セラルルニ至 リ糖 ト燐酸 ト

ノ交互作用ニ關 シテハ理 論上,又 實驗 上多數

ノ學者ニヨ リ論議 セラ レ其 ノ見解及 ビ成績 モ

未ダ一 致セザル點 存 スルト雖 モ,一 般ニ含水

炭素代謝亢 進 セリト思 ハルル時ハ組織内ニ於

テ糖 ト燐酸 トノ結 合行ハ レ無機燐酸 ノ組織内

停滯ヲ 招來スルモノ ト看做 サル.

 余 ハ後述 スル ガ如 キ方法 ニヨリ調 製セル酸

及 ビ「アルカ リ」性緩衝液ヲ正常家兎ニ注射 シ

時間的ニ體温 ノ變化 ヲ觀察 シ,併 セテ血液豫

備「アルカ リ」,無機性燐,總 溶酸性燐等 ヲ測定

シ,又 尿 ノPH,無 機 燐酸鹽,「 クレ アチニン」,

總 窒素等 ノ排泄量ヲ測定 シ,尚 ホ 「ア ドレナ

リン」,「 インシユ リン」等 ヲ夫 々單獨 ニ或 ハ

前述緩衝液 ト同時ニ注入 シテ同樣 ノ檢 索ヲ行

ヒタル ヲ以テ以下順次其 ノ成績 ヲ記述 シ,先

人ノ業績 ト併セテ聊カ 考察 ヲ試 ミン ト欲 ス.

第2章 實驗 要約及ビ檢査方法

 實驗 動 物 トシテハ總 テ體 重2kg内 外 ノ強 壮 ナ ル

成 熟家 兎 ヲ用 ヒ,購 入 後7日 以 上所定 ノ動物 籠 中

ニテー 定 量 ノ豆 腐粕 ヲ以 テ飼 育 シ周圍 ノ環境 ニ馴

致 セ ル後實驗 ニ供 セ リ.尿 所 見 ノ觀 察 ヲ 目的 トス

ル實驗 ニ於 テ ハ導 尿 ニ便 ナル爲常 ニ雄 家兎 ヲ選 ベ

リ.後 述 ノ如 キ余 ノ行 ヘル實驗 ニ於 テハ 動物 ノ糖

原貯藏 量 ト密 接 ナル 關係 アル ベキ ヲ以テ 動物 ノ食

思,榮 養状 態,下 痢 ノ有無 等 ニハ充分 注意 ヲ拂 ヘ

リ・實驗 ハ常 ニ15-18時 間 ノ饑餓後 早 朝空 腹 時

ニ開始 シ,實驗 中ハ 全 ク饑 餓 状態 ニ置 ケ リ.

 體 温測 定 ハ「ジー ル」會社 製動物 用體 温 器 ヲ直 腸

内 ニ少 ナ ク トモ5-6cm挿 入 シ,常 ニ一定 時 間 ノ

經 過後讓 取 ル ヲ例 トセ リ.

 血 漿 内貯藏 「アル カ リ」 量 ノ測定 ハVan Slyke

氏 法 ニ依 リ,血 液 及 ビ尿 中燐 酸 ノ定量 ハBell u.

Doisy1)氏 法 ニヨ レ リ.尿 中 「クレ アチ ニ ン」 ハ

Folin4)氏 法 ニ依 リ,總 窒 素量 ハKjeldahl氏 法 ニ

テ測 定 シ,尿 ノPHノ 計測 ニハ板 野氏 考案 ノ「キ ン

ヒ ドロ ン」式 水素 「イ オ ン」濃度 測定裝 置 ヲ使用 セ

リ.

 尚 ホ採 血 ハ常 ニ耳靜脉 ヨ リ行 ヒ,採 尿 ニ當 リテ

ハ家兎 ヲ背 位 ニ固定 シ「ゴム」製 「カテ ーテル」(5-

6號)ヲ 以 テ膀 胱 尿 ヲ排 除 セル後 約38℃ ノ温 水 ヲ

以 テ膀 胱 ヲ數囘 洗滌 シタ ル後 永 久 「カテ ーテ ル」

(Dauerkatheter)ト シテ固 定 シ置 キ其 ノ後 劃時 的

ニ集 尿 シ各分 割 尿 ヲ試驗 ニ供 セ リ.

 緩 衝 液 トシテハ炭 酸竝ニ 重炭 酸鹽 混 合 液及 ビ第

1竝ニ 第2燐 酸鹽 混 合液 ヲ使 用 シSorensen2)氏 ノ

方法ニ做 ヒ,更ニGaza und Brandi3)氏 ノ爲 セ ル

如 ク1.4%ノ 食鹽 水ヲ 加 フル事 ニ ヨ リ等張 トセ リ.

斯 ノ如 ク シテ調 製 セ ル所期ノPHヲ 有 スル モ ノ10cc

ヲ38℃ ニ豫温 シ,耳靜脉 内 ニ極 メテ徐 々ニ注入 セ

リ.

 使 用 「ア ドレナ リン」ハ三 共製1000倍 溶液 ニ シ

テ家 兎1頭 ニ付 キ其 ノ0.3, 0.2,或 ハ0.15ccヲ 背

部皮 下 ニ注 射 セ リ.

 「イ ン シユ リ ン」 ハ 「トロ ン ト」製 ノモ ノ ヲ體 重

1kgニ 付 キ1單 位背 部皮 下 或 ハ耳靜脉 内 ニ注入 セ

リ.從 來 ノ文獻ニ徴 ス ルニ大 量 ヲ使用 シ低 血糖 現

象 ヲ來 シ,葡 萄 糖 ノ注 入 ヲ餘 儀 ナ クセ シメタ ル モ

ノ多 シ.余 ハ斯 ノ如 キ大量 ハ「イ ンシユ リン」ノ所

謂 生理 的作 用 ヲ窺 知 ス ル ニ適 セズ ト信 ズル ガ故 ニ

常 ニUnterkrampfdosisヲ 選ベ リ.
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第3章 實驗 成 績

第1節 酸及 ビ「アル カリ」性緩衝液

    注 入成績

 第1項 緩衝液注入ノ體温ニ及ボス

    影響

     第1圖

「アルカリ」性燐酸鹽緩衝液注射ニヨル熱型

上 圖 ニ明 カ ナル如 ク「アル カ リ」性 燐酸鹽 緩 衝 液

注 入後體 温 ハ漸次 著 明 ニ上 昇 シ注射 後1時 間 ニ シ

テ既 ニ1℃ 内外 ノ上昇 ヲ見 ルモ ノ多 ク,一般 ニ2-

3時 間 ニ シテ 最 高 ニ達 シ,其 ノ後 次第 ニ下 降 スル

モ注 射後5時 間 ニ於 テ モ尚 ホ全 ク下降 セ ズ シテ注

射前 ノ體 温 ニ比 シ相當 高 位 ヲ持續 セ ル モ ノア リ.

而 シテ 余 ノ用 ヒ タル 「アル カ リ」性 緩 衝液 ノPHハ

7.4-8.4ノ 範圍 内ナ レ ドモ多 少 ノPHノ 差 異 ニ ヨ リ

體 温 ニ及 ボス影 響 ニ變 化 ナ シ.

 更 ニ余 ハ炭 酸竝 ニ重 炭酸鹽 混 合 液(PH=10.08或

ハ9.50)注 入 ヲ試 ミタル ニ體 温 ニ及 ボ ス作用 ハ極

メテ 輕微 ニ シテ1.0℃ ヲ越 ユル モ ノナ ク,體 温上昇

ヲ見 タル モ ノモ單 時 間 ニ シテ下 降 シ タ リ.

 酸性 燐 酸鹽 緩 衝 液注 入時 ニハ「アル カ リ」性 ノニ

比 シ體 温ノ 上 昇ハ一 般 ニ輕 度 ニ シテ椙 當 著明 ノ發

熱 ヲ來 セ ル モノ ニ於 テ モ其 ノ持續 時間 ハ明カニ 短

ク注 射後1-2時 間ニ シテ 最高 トナ リ其 ノ後 次 第

ニ下 降 シ注 射 後5時 間ニ 於 テハ 殆 ド常 ニ注 射 前 ニ

復歸 セ リ.

       第2圖

酸性燐酸鹽緩衝液(PH6.203)注 射ニヨル熱型

  第2項 緩衝液注入ノ血液成分ニ及

      ボス影響

       第3圖

「アルカリ」性燐酸鹽(PH7.615)注 射ニヨル

血液所見

       第4圖

「アルカ リ」性燐酸鹽(PH8.204)注 射 ニヨル

血液所 見
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第1表 「アルカリ」性緩衝液注射後ノ血液及ビ體温變化133
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 血漿内豫備「アルカリ」量

 上掲ニ明カナル如ク「アルカリ」性燐酸鹽緩衝液

注入後ハ極初期即チ30分 乃至1時 間後ニ於テ多

少 ノ増加ヲ認メ得ルモ顯著ナラズ,且 何レノ例ニ

於テモ體温ノ上昇 ト共ニ次第ニ減少シタリ.

 無機性燐 緩 衝液注入直後ニ於テハ僅ニ増量セ

ルヲ認ムルモ,直 ニ減少シ注入後1時 間乃至2時

間ニ於テハ著明ナル減少ヲ示 シタリ.注 射後4-5

時間 ニ於テ多少増加 ノ傾向ヲ示スモノ多ケレドモ

尚ホ注射前ノ値ニハ容易ニ達セザルヲ常トス.

 總溶酸性燐モ同樣 ノ經過ヲトリ漸次減少セリ.

第2表 酸性燐酸鹽緩衝液注射ニ依ル血液及 ビ體温變化

      第5圖

酸性緩衝液(PH6.203)注 射後ノ血液所見

血漿内貯蔵「アルカリ」量ハ酸性緩衝液注射直後

ニ相當著明ニ減少シ,其 ノ後ニ於テモ體温ノ上昇

ト共ニ漸次多少減少セ リ,

第6圖

 無機性燐ハ注射後30分 乃至1時 間ニ於テハ明

カニ増加ヲ示シ,其 ノ後體温ノ上昇アルモノニ於

テハ,輕 度ノ減少ヲ示シ,體 温ノ上昇ヲ認メ得ザ
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ルモ ノニ於 テ ハ一 時的 ニ減少 スル モ後 ニ漸 次増 加

ノ傾 向 ヲ呈 スル ヲ常 トセ リ.

總 溶酸 性燐 ハ初 期 ニ増加 ヲ認 メ得 レ ドモ,後 ニ

ハ多少減少ヲ示シタリ.

 炭酸竝 ニ重炭酸鹽混合液PH=10.08注 入 ノ場合

ハ初期ヨリ血中無機竝 ニ總溶酸性燐ノ多少ノ減少

ヲ來シタルモ「アルカリ」性燐酸鹽 ノ場合ニ比シ輕

度ニシテ且短時間ナリ.血 漿内豫備「アルカリ」量

ハ一時僅微ノ増加ヲ示シタリ.

 第3項 緩 衝液注入 ノ尿成分 ニ及ボ

      ス影響

第3表 「アルカリ」性燐酸鹽緩衝液注射ニヨル尿所見
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     第7圖

「アルカ リ」性燐酸鹽 緩衝液(PH7.615)

及 ビ(PH8.204)注 射 後 ノ尿 所見

第8圖

 「アルカリ」性緩衝液注入後ハ尿中無機性燐排泄

量ハ漸次著明ニ減少シ,體 温 ノ最高特ヨリ一般ニ

少シ後レテ,即 チ注射後3-4時 間ニシテ最低値ヲ

示シ,其 ノ後體温ノ下降ト共ニ尿中無機性燐量モ

多少増加セリ.一 般ニ體温ノ上昇高度ナル例ニ於

     第9圖

「アルカリ」性燐酸鹽緩衝液(PH8.204)

靜脉内注入時ノ體温及 ビ尿所見

テ 尿中燐 酸鹽 排 泄量 ノ減少 著 シキ ヲ認 メ得ベ シ.

 「ク レア チニ ン」,總 窒 素 量 モ漸 次減少 シ,注 射

後5時 間 頃 ヨ リハ次 第 ニ増 加 ノ傾 向 ヲ呈 セ リ.

 尿 ノPHハ 漸 次下降シ,注 射 後5-6時 間 頃 ヨ リ

再 ビ上昇 ス ルモ ノ多 シ.

第4表 酸性燐酸鹽緩衝液注射ニヨル尿所見
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第10圖

酸性燐 酸鹽 緩衝液(PH6.203)注 入時 ノ

體温及 ビ尿所見

第11圖

     第12圖

酸性燐酸鹽緩衝液(PH6.203)注 入時ノ

體温及 ビ尿所見

 酸性緩衝液注入後ハ尿中無機燐酸鹽排泄量ハ漸

次増加ノ傾向ヲ示シ,「 クレアチニン」,總窒素量

モ一時多少減少ヲ示スモノアレドモ一般ニハ漸次

増加セリ.而シテ尿ノPHハ 著明ニ酸性側 ニ移動シ

長時間持續 セリ.

 第2節 「ア ドレナ リ ン」注 射 成績

  第1項 「ア ドレナリン」單獨注射

第5表 「ア ドレナリン」注射ニヨル血液變 化
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   第13圖

「アドレナリン」注射時ノ血液變化

 「ア ドレナ リン」ノ比 較 的多 量(0.3cc以 上)ヲ 皮

下 ニ注 射 ス レバ家兎 ハ多 少體 温 ノ下降 ヲ示 スモ ノ

多ク,比 較 的 少 量(0.2-0.15cc)ヲ 皮 下 注射 ス レ

バ多 少體 温 ノ上昇 ヲ來 スモ ノ多 シ,然 レ ドモ何 レ

モ著 シ キ體 温 ノ變 動ト 云 フヲ得 ズ.

 血 漿 内豫 備「アル カ リ」量 ハ「ア ドレ ナ リ ン」注 射

第14圖

ニ ヨ リ相當 著 明 ニ減少 シ注射 後4-5時 間 ニ至 ル

モ尚 ホ増 加 セズ.

 血液無機性燐ハ「アドレナリン」注射後著明ニ減

少シ1時 間後ニ最低ニ達シ其ノ後次第ニ増加ス.

 總溶酸性燐ハ漸次多少減少セリ.

第6表 「ア ドレナ リン」注射時尿 ノ所 見
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    第15圖

「アドレナリン」注射時ノ尿所見

「ア ドレナ リン」注 射後 尿 中無 機燐 酸鹽 ハ著變 ナ

ク,只 初 期 ニハ多 少 減少 セル モ後 ニハ一 般 ニ増加

ノ傾 向 ヲ示 セ リ.

 「クレア チ ニ ン」ハ一 般 ニ漸次増 加シ,總 窒素 量

    第16圖

「アドレナ リン」注射時ノ尿所見

ハ一時減少 シタリ.尿 ノPHハ 明 カニ下降セリ.

 第2項 「ア ドレナ リン」及 ビ緩衝液

     合併 注射

第7表 「ア ドレナ リン」注射後直ニ「アルカ リ」性緩衝液注射時 ノ血液及 ビ體温變 化

 「ア ド レナ リン」皮 下注 射後 直 ニ「アル カ リ性 」緩

衝 液 ヲ靜脉 内 ニ注射 セ バ,體 温 ハ相 當 著 明 ニ上昇

ス レ ドモ,一 般 ニハ「アル カ リ」性 緩衝 液 ノミノ注

入時 ニ比 シ遙 ニ輕度 ニ シテ,且 短時 間 内 ニ固有 ノ

體温 ニ下 降 ス.

 血 液無 機性 燐 ハ相 當 體温 ノ上 昇 ア ル モ ノニ於テ

ハ一 般 ニ注 射 後1乃 至2時 間 ニ於テ 多少減 少シ 後

次 第 ニ増量 ス ルニ反 シ,體 温 ノ上昇 少 キモ ノニ於

テハ 減少 スル事 ナク多 少 ノ増加 ヲ來 セ ルモ ノア リ.

 總 溶酸 性燐ハ一 般 ニ多 少減 少 セ リ.
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第8表 「アドレナ リン」注射後直ニ「アルカ リ」性緩衝液注入時ノ尿所見

      第17圖

「ア ドレナ リン」注射後直 ニ「アルカ リ」性

緩衝液(PH8.204)注 射 時ノ尿所 見

 「ア ドレ ナ リン」ト同時 ニ「ア ルガ リ」性 緩衝 液 ノ

注 入 ヲ行 ヘ ル時 ハ,尿 中無 機燐 酸鹽 量 ハ著變 ナ ク,

只 注射後2時 間 ニ シテ多 少 ノ増加 ヲ示 シ,其 ノ後

ハ僅 ニ減 量 ヲ示 セ リ.「 ク レアチ ニ ン」量 ニハ殆 ド

變 化 ヲ認 メ得 ズ.

 尿 ノPHハ 多 少 下降 セ リ.

第9表 「アドレナリン」ト同時 ニ酸性緩衝液注入時ノ血液變化
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 「ア ドレナリン」ト同時ニ酸性緩衝液ノ注入ヲ行

ヘル時ハ體温ノ上昇ハ之ヲ認メ得レドモ極メテ僅

微ニシテ,酸 性緩衝液單獨注入時ヨリモ輕度ナリ

キ.血 液無機性燐ハ一 般ニ多少増加シ,總 溶酸性

燐ハ多少減少セリ.

第10表 「アドレナリン」注射後直チニ酸性緩衝液注入時 ノ尿所見

     第18圖
「アドレナリン」ト同時ニ酸性緩衝液

注射時 ノ尿所見  尿中無機燐酸鹽及ビ「クレアチニン」量ハ多少増

加ノ傾向ヲ示シ,總 窒素量ハ初期ニ僅ニ減少シ,

後ニハ漸次増量 ノ傾向ヲ來セリ.尿 ノPHハ 勿論

下降セリ.

 第3節 「イ ンシユ リ ン」注射成 績

  第1項 「インシユ リン」單獨注射

第11表 「インシユ リン」注射時ノ血液變 化
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     第19圖

「インシユリン」注射時ノ血液變化

 「インシユリン」ノ少量即チ體重1kgニ對 シ1單

位ノ割合ニ皮下注射ヲ行フニ家兎ノ體 温ニハ一般

ニ著變ナク,只 僅ニ下降ヲ示ス.

 血液無機性燐ハ相當著明ニ減少シ,注 射後4乃

至5時 間ニ於テハ再 ビ増加セリ.

第20圖

 總溶 酸性 燐 ハ著變 ヲ見 ザ レ ドモ,僅 ニ減少 セ リ.

血 漿 内豫 備 「ア ル カ リ」量 ハ輕 度 ナ ガ ラ減 少 シ,注

射後4乃 至5時 間 ニ シテ再 ビ漸次増 加 ノ傾 向 ヲ示

セ リ.

第12表 「インシユ リン」注射時 ノ尿所見
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    第21圖

「インシユリン」注射時ノ尿所見

 次 ニ「インシユリン」注射ニヨリ尿中排泄物質ノ

變化ヲ見ルニ,無 機燐酸鹽ハ著明ニ減少シ注射後

5-6時 間 ニ於テハ再ビ増加ス.

 「クレアチニン」,總窒素量等モ注射後3-4時 間

ニ於テハ多少減量セルヲ認メ得ベシ.

 尿 ノPHハ 輕度ナル下降ヲ來セリ.

 第2項 「インシユ リン」及 ビ緩衝液

      合併注射

第13表 「インシユ リン」ト同時ニ 緩衝液注入時 ノ血液變 化

 「イ ン シユ リ ン」體 重1kgニ對 シ1單 位 ノ割 ニ

皮下注 射 ヲナ ス ト同 時 ニ「アル カ リ」性緩 衝液 ヲ靜

脉 内 ニ注 入セ ル ニ體 温 ノ上 昇 ハ甚 ダ著 明 ニ シテ,

且持續 時 間 モ相 當長 シ.而 シテ 此際 血液 無 機性燐

ハ相 當 著明 ニ減 少 セ リ.總 溶酸 性燐 モ亦 多少減 少

セ リ.

次 ニ「イ ンシユ リン」ト同 時 ニ酸 性緩 衝 液 ノ注 入

ヲ行 ヘル ニ,體 温 ノ上 昇 ハ相當 著 明 ナ レ ドモ,前

者 ニ比 シ輕 度 ニ シテ持續 時 間 モ亦 短 キ ガ如 シ.而

シテ此 際血 中無 機 性燐 ハ多 少 減少 シ,後 ニハ増 加

ノ傾 向 ア ル ヲ認 ム總溶 酸性燐 ハ漸次 多少 減少 ス.

第4章 全實驗總括及ビ考察

 糖原 質及 ビ糖 ヨリ乳酸ヘノ分解過程 ニ於 テ

或 ル中間物質 ヲ生 ズル コトハ種々 ノ方面 ヨリ

證 明 セ ラ レ,特 ニLaquer5)氏 ハwarmgeha-

ltene Winterfroscheニ 於 テ同 時 ニ糖 原 質 ノ
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減 少 ナ ク シテ 乳 酸 生 成 ノ著 明 ナ ル増 加 ノ起 リ

得 ル コ トヲ 實驗 シ,Simpson und Macleod6)

氏 ハ 猫 ノ筋 肉 ヲ25℃ ニ テanaerobニ 放 置 セ

ル ニ糖 原 質 ノ 著 明 ナ ル 減 少 ヲ來 セ ル ガ,其 ノ

際 之 ニ 相 當 ス ル 乳 酸 ノ増 加 還 元 糖 類 ノ 増 加 ヲ

見 ザ リキ.之 等 ハ總 テ 中 間 物 質 ノ生 成 ヲ證 ス

ル モ ノ ニ シ テ,其 ノ後 種 々 ノ 研 究 ニ ヨ リ之 ガ

Hexosephosphorsaureナ ル コ ト立證 セ ラ レ

タ リ.

 Hurden u. Young7)氏 ハ既 ニ1905ニ 酵 母壓 搾汁

中 ニHexosediphosphorsaure (C6H10O4(PO4H2)2)

ヲ發 見 シ,T. Robison8)氏ハ 酵 母壓 搾 汁(garende

Hefepresssaft)中 ニHarden-Young'scher Esterト

共 ニHexosemonophosphorsaureヲ 獲 タ リ.Emb-

den, Kalberlah u. Engel11)及 ビEmbden, Griesbach

u. Schmitz10)氏 ハ筋壓 搾汁 中 ニHexosediphosphor-

saureヲ 加 フ レバ乳酸 生 成 ノ著 明 ニ増 加 セ ラル ル

ニ反 シ,糖 原 質,葡 萄 糖及 ビ他 ノ總 テ ノ含水 炭素

ニ コ ノ作 用 ヲ認 メ得 ザ ル コ トヲ發 見 シ,筋 肉 中 ニ

於 ケ ルPraformierte Hexosediphosphorsaureガ 乳

酸生 成 ノVorstufeヲ ナ スモ ノナ リ ト結論 シ 之 ヲ

Lactacidogenト 命 名 セ リ.

 其 ノ後Embden u. Zimmermann12)氏 ハ筋肉 壓

搾 汁 ヨ リHexosediphosphorsaureヲ 分離 シ,更 ニ

氏13)等 ハ正 常 筋 肉 中 ニHexosemonophosphorsaure

ヲ發見 シ,改 メテLactacidogenト稱 セ リ.一 般 ニ

之 ヲEmbden'scher Esterト 呼 ブ.Meyerhof氏 ニ

ヨレバHexosemonophosphorsaureハNeuberg'-

scher, Robison'scher, Embden'scher-Esterト 全 ク

一 致 シ,Monoestorハ餘リ 高 カ ラザ ル濃度(0.25%

Hexose以 上 ナ ラザ ル時)ニ 於テ利 用 サ ル ル時ハ急

ニ乳 酸 ニ分解 サ レ,而 シテ此 際Phosphatハfrei

トナ ラ ズ シテ,反對ニHexosediphosphorsaureヲ

生 成 シ,Monoesterノ一 部 ハ乳酸 生 成ニ,一 部 ハ

Diester生 成 ニ使用 サ レ タル瞬間 ニ於 テDiesterノ

分解 ハ起リ,此 第2期 ニ於 テハPhosphatハ 略 ボ

同 分 子 ノ乳酸ト 共 ニfreiト ナル ト.

a)

b)

 而 シテ生 筋 肉(lebender Muskel)中 ニ於 テ ハ

Diesterハ證 明 セ ラ レズ,Diesterハ 生 ズ レ ドモ直

チニ分解 ス ルカ,或 ハ全然 作 ラ レザ ル カバ實驗 的

ニ決定 セ ラ レズ.唯Embden'scher Monoesterガ

乳酸 生 成ノ 際増 加 スル コ トハ確 定 セ リ.以 上 ノ事

實 ヨ リ含水 炭 素 新陳 代謝 ニハ必 ズ中 間 物質ヲ經 過

シ,而 モ之 ニ關 シテ ハ無 機燐 酸鹽 ノ重 大 ナル役 目

ヲ ナセル事 明 カ トナ レ リ.

 次 ニ筋 動作(Muskeltatigkeit)ニ 際 シテ含 水 炭素

分 解 ト同 時 ニ行 ハル ル化 學反應(chemische Re-

aktion)ト シテ 重要 ナ ルハKreatinphosphorsaure

(Phosphagen)ノ 分解及 ビ再生(Resynthese)ナ リ.

抑 々此物 質 ハEggleton15), Fiske u. Subbarow16)

氏 等 ニ ヨ リ初 メテ詳 ク記載 セ ラレ タルSaure labil

ノPhosphatverbindungニ シテEggleton氏 ガ

Phosphagenト 命名 シ,Fiske u. Subbarow氏 ガ

PhosphatトKreatinト ノ同 分子 量(Aquimoleku-

lare Menge)ヲ 含 有 スル コト ヲ發 見 セ リ.

 種 々ナ ル組 織内 ニ 存 ス ルKreatinハ 元 來總 テ

Phosphagenト シテ 存 ス ルモ ノナ ルガ,容 易 ニ種

種 ナル 因子 ニヨ リ分 解遊 離 ス ル モ ノニ シテ,特 ニ

筋肉 糖 原質 ノ状 態ト 密 接 ナル關 係 ヲ有 スル モ ノナ

リ.

 從 來Muskelkreatinノ増 量,Kreatinurieノ發 現

ハ,發熱,妊 娠,甲状 腺 機能 障 碍,糖 尿病 等 ノ時,

又 麻醉,「 ア ドレ ナ リン」注射,饑 餓等 ニ於 テ現 レ,

某 ノ原 因トシ テハ 久 シ クAcidosisヲ擧 ゲ タ レ ド

モ,最 近Brentanow17)氏 ノ詳 細 ナ ル研 究 ニ ヨレ バ
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Kreatin生 成 増 加 ノ原 因 ハAcidosisニ 非 ズ ジテ,專

ラ 其 ノ原 因 ノ如 何 ニ 關 セ ズMuskelglykogenノ 減

少 ニ ヨ ル コ トヲ 確證 セ リ.尚 其 ノ後T. Masayama

u. Otto Biesser18)氏ハ 筋 肉 中 ノ糖 原 量 トPhospha-

gen量 トハ 常ニ平 行 的ニ 増 減 シ,兩 者 ノ比 率 ハ 常

ニ 一 定 不變 ナ リ ト唱 ヘ リ.又Kure u. sime Mitar-

beiter19)氏 等 ニ ヨ レバMuskeltonusヲmotorischer,

sympathischer u. parasympathischer Tonusノ3

別 ヲ ナ シ,motorischer Tonusノ 上 昇(Steigerung)

ニヨ リテ ハMuskelkreatinノ 増 加 ナ ク,只sym-

Pathischer Tonusノ 高 マ レ ル 時 ニ 於 テ ノ ミKreatin

生 成 ノ増 加 ヲ伴 フ モ ノナ リ ト 高 唱 セ リ.筋 肉 ノ

chemischer Tonusハsympathische Innervation

ニ ヨ ル モノニ シ テ,此 上 昇ハKreatin増 加 ヲ伴 フ

コ トハPekelharing u. Hoagenhuyze20)氏 等 モ證

明 セ ル處 ナ リ.尚 ホNeubauer, Beumer22)氏 等 ニ

ヨ レ バKreatinハ蛋白 質 ノ 中 間 代 謝 産物 ニ シテ 其

ノ ー 部 ハEnergiequelleト シ テ 燃燒 セ ラ レ,他 ハ

總 テ肝,腎 及 ビ筋 肉 中 ニテKreatininナ ル終 末 産

物 トナ リ尿 中 ニ排 泄 セ ラ ルル モ ノニ シテ,筋 肉 中

ニテー 時 ニ多 量 ノKreatinヲ 生 成 シタル時 ノ ミ其

ノ儘尿 中 ニ現 レKreatinurieヲ 呈 スルモ ノナ リ.

而シ テ家 兎 ニ テハ通 常Kreatiuinヲ 尿 中 ニ見 ル モ

Kreatinハ 之 ヲ認 メ ズ.

 含 水炭 素 ノ中 間 代謝 ニ於 テ燐 酸鹽 ノ重 要 ナル役

目ヲ有 ス ル コ トハ 前述 セル如 ク シテ,尚 ホ生體 ニ

於 ケハ燐 酸 新陳 代謝ト 含水 炭素 新 陳代 謝 トノ間 ノ

關 係 ニ於 テハ從 來多 ク ノ實驗 的竝 ニ臨牀 的研 究 ア

リ,其 ノ業績竝 ニ見 解 ニ於テ 必 ズ シモ一 致 セザ レ

ドモ幾多 究 明 セ ラレ タル處 少 カラ ズ,今 此 問題 ニ

關 ス ル主 ナル文獻 ヲ回顧 ス レバ次 ノ如 シ.

 先 ヅ此 問題 ヲ最初 詳細 ニ研究 シ タルハFiske23)

氏 ニ シテ氏 ハ糖 消 化 ノ際 ハ尿 中燐 酸鹽 ノ排 泄減少

シ,後 再 ビ増加 スル コ トヲ認 メ,其 ノ後 コ ノ事 實

ハ多 ク ノ實驗 ニ ヨ リ確證 セ ラ レタ リ.Elias24)氏 ハ

高張 第1及 ビ第2燐 酸鹽 溶液 ヲ家 兎 及 ビ犬 ニ注 射

シ血糖量 ニ一 定 ノ變 化 ヲ及 ボ ス コ トヲ認 メ タ リ.

即 チ犬 ニ於 テ血 糖 ノ減 少 ヲ,家 兎 ニ於 テ ハ少 量ハ

血糖 ヲ減 少 シ,大 量 ハ之 ヲ上 昇 セ リ.而 シテ人 體

實驗 ニ於 テハ 動物 ニ於 ケル ト同 程度 ノ量 ノ燐 酸鹽

ノ注 入 ニ ヨ リテ ハ上 述 ノ如 キ現 象 ヲ認 メ得 ザ リキ

而 シテElias u. Weiss25)兩 氏ハ 人體 ノ糖 尿病 性,

食 餌 性過 血糖 ニ對 シテ高 張 第1竝ニ 第2燐 酸 曹達

溶 液 ノ注 入 ニ ヨ リ其 ノ血糖 降下 ヲ證 シ,又Eried-

lander u. Rosenthal26)兩 氏ハ 等張,弱 高 張,「アル

カ リ」性,中 性 燐酸鹽 溶液 ヲ正常 及 ビ糖 尿病 ノ個

體 ニ注 射 シ血糖 ノ變 化 ヲ觀 察 シ次 ノ結果 ニ到 達 セ

リ.即 チ正 常 人及 ビ犬 ニテハ變 化 ナ シ.然 ルニ糖

尿 病 ノ個體 ニハ一 時的 ニ著 シキ血糖 降下 ア リ,注

射 後21/2-4時 間 ニテ最 低 ニ達 ス尿 中 ニ排 泄 サ ル

ル糖 モ血糖 降 下時 ハ減 少 ス.此 作用 ハ重 症 糖尿 病

ノ時強 シ.而 シテ コハ「アル カ リ」性 ニテ モ中性 ニ

テ モ見 ラル ルガ故 ニ,其 ノ作 用 ハ燐 酸「イ オ ン」ニ

ヨ ルモ ノ ト觀 察 サ ル.膵 臓 除去 犬 ニテ ハ燐 酸鹽 ノ

影 響 ナシ.而 シテ氏 等ハ カ クノ如 ク正 常人,犬 又

膵臓 除去 犬 ニハ 其 ノ作用 現 レザ ル ヲ以 テ燐 酸鹽 ハ

單ニ 「イ ンシユ リ ン」ノ缺乏 セ ル個體ニ 於 テ ノ ミ血

糖 低 下 ノ效果 ヲ現 ス モ ノナ リ ト推論 セ リ.Elias u.

Mitarbeiter24)氏 ハ又膵 臓 ヲ除去 セ ル犬 ニテ,正 常

犬 ニハ變 化 ヲ及 ボ サザル 燐 酸鹽 量 ニテ 過 血糖 及 ビ

糖 尿 ヲ輕 減 セ ル ヲ觀 察 シ,此 際對 照 トシテ赤 血球

數,血 色 素 量 ヲ檢 索 セル ニ何等 ノ變 化 ナク,即 チ

組 織 液 ノ血 管 中 ニ流 入 セ ル ニア ラズ,又 同壓 食 鹽

水(5.8%)ノ 同 量 ノ注 射 モ血 糖量 ニ變 化 ヲ及 ボサ

ザ リシ ヲ以 テ 血糖 低 下作用 ヲ燐 酸 「イ オ ン」 ニ固

有 ノモ ノ トナセ リ.J. Abelin27)氏 ハ二 十 日鼠 ニ

Phosphatト 同 時 ニ含 水炭 素 ヲ經口 的 ニ與 ヘ タル

時 ハ,含 水炭 素 ノ ミヲ與ヘタル 時 ヨ リモR.Q.ハ

低 キ ヲ認 メ,且 肝 臓 ノ糖 原生成 ノ低 下 セ ル ヲ證 明

セ リ.而 モ氏 ニ ヨ レバ第1及 ビ第2燐 酸鹽 ノ間 ニ
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其ノ作 用 ニ差 異 ヲ認 メズ ト.Furth u. Marian28)兩

氏 ハCandiolinnatriumヲ 以テ 實驗 ヲ行 ヒ,夫 ヲ犬

ノ皮 下 ニ注射 セ ル處,更 ニ分解 サ レ一 部 ハ無機 燐

酸 ト シテ 尿 中 ニ出 ル ヲ認 メ,CandiolinノLactaci-

dogenノ 形 ニ於 テ個體 中 ニテ利 用 サレ タル ナ リ ト

考 ヘ リ.

F. Fischler und R. Schmidt47)氏 ハ「ア ル カ リ」

性 等張 燐 酸鹽 混 合 液 ヲ家 兎靜脉 内 ニ注 射 セ シニ低

血 糖 ト同時 ニ凡 ソ3.0℃ ニ近 キ體 温 ノ上昇 ア リ,

兩 氏 ハ此 現 象 ヲ水酸 化「イ オ ン」竝ニ燐 酸 「イ オ ン」

ノ作用 ニ ヨ リ含 水炭 素 燃燒 ノ旺盛 トナ レル爲 ナ リ

ト説 明 セ リ.

 末 川48)氏 ハ家 兎 ノ皮 下 ニ或 ハ靜脉 内 ニn/5 Na2

HPO4溶 液毎kg300mgヲ 注 入 セ バ少量 ノ過 血 糖

後 輕 微 ナル低 血 糖起 レ リ,之 ニ反 シ500-700mg

毎kgノ 注 射 ニテハ 強 キ血糖 量 ノ上 昇 ア リ,此 際 體

温 ハ靜脉 内 ノ際0.4-1.7℃,皮 下 ハ1.2-2.3℃ 上 昇

セ リ.氏 ハNa2HPO4ノ 起 セル 血糖量 ノ變化 ハ主

ニ「ア ルカ リ」及 ビ鹽 類 作用(Salzwirkung)ナ リト

説 ケ リ.

 吉 岐益49)氏 ハ第1及 ビ第2燐 酸 曹達5%溶 液

ヲ體 重1kgニ 付2.5ccヲ 家 兎靜脉 内及 ビ皮 下 ニ注

射 スル ニ血 糖量 上 昇 セ リ,前 者ハ 注射 後15分 ニ シ

テ 最 高 ニ達 シ ソ レヨ リ急 激 ニ減 少 シ2時 間 後 ニ シ

テ舊 位 ニ復 シ其 ノ後 却 ツテ低 下 ノ傾 向 ヲ有 ス.後

者 ハ 血糖 上 昇量 前者 ニ比 シ輕 度 而 モ緩 漫 ニ シテ 注

射後30分 ニ シテ最 高 ニ達 シ2-3時 間 ニ シテ舊 値

ニ復 ス,此場 合 何レ モ第1鹽 ハ第2鹽 ニ比 シ稍 々

鋭 敏 ナ リ.

 中 村50)氏ハPH=7.2ノ 燐 酸混 合液5.5ccヲ 家兎

靜脉 内 ニ注 射 ス ル ニ血糖 量 ニハ變 化 ナ ク,體 温 ノ

輕 度 ノ上 昇 ア リ,注 入燐 酸鹽 ハ 既 ニ2時 間 後 尿中

ニ排 出サ レ,3時 間後 ニ取 レル尿 ハ對 照 ニ比 シ2

倍 ノ燐 酸 量 ア リタ リ.

以 上 諸 家 ノ業 績 ヨ リ按 ズ ル ニ 含 水 炭 素 新 陳

代謝 ニ對 スル燐酸「イオ ン」ノ影響ニ 關 シ一定

ノ關係 ノ存スル事ハ之ヲ認 メザル可 カラズ.

飜 ツテ余 ノ第1節 實驗 成績 ヲ觀ルニ 「アルカ

リ」性 緩衝液 ノ注射 ニヨリテ酸性緩衝液 ノ注

射 ヨリモ一般 ニ著明 ナル發 熱 アル コ トハ明 カ

ニシテ,尚 ホ尿 中ニ總窒素量,「ク レアチ ニ ン」

等 ノ増加ナ キコ ト,血 液中,又 尿 中ニ燐酸鹽

ノ減少 セル コ ト及 ビ余 ト同條件 ノモ トニ瓦斯

代謝 ノ研究 ヲナ セル同僚三谷51)ノ 成績,血 糖

量 ノ消長 ヲ檢 セル 日下52)ノ 業 績,血 液像 ノ變

化 ヲ觀 タル中島53)ノ 結 果等 ヲ併 セ考 フル時,

水 酸化「イオ ン」及 ビ燐酸「イオ ン」ノ働 ニ依 リ

糖 ヘノ所謂Phosphorylierung助 長 サ レ,從

ツテ糖分解 ノ高 マ レル爲メ ノ一過性ノ體温 上

昇 ト思惟サル.勿 論此際注入緩衝液 ヲ等張 ト

ナシタルガ爲 メニ所謂Salzfieberヲ 全然除外

シ得 タ リト云フニ非 ズ,又體 温上昇 ノ總テヲ

糖 分解 ニ歸 スルニアラズ,只 本實驗 ニ於ケル

發熱機構 ノ一因 トシテ,糖 ノ燃燒 増加 ヲ考慮

ニ入ルル ナ リ.次 ニ酸性緩衝液 ノ注 入ニ於テ

モ多少 ニ拘 ラズ發熱 ヲ來 セルハ余 ノ使用 セル

如 キ弱酸ニ於テハ,血 中豫備「アルカ リ」ノ作

用 ニ依 リ燐酸ト糖 トノ結合 モ可能 ナル可ク從

ツテ糖分解 ノ促進 セラ レタルモノ ト考 へ得 ラ

ルルナ リ.

 「ア ドレナ リン」注射 ニ ヨリGlykogenmo-

bilisationノ 起 ルハ周知 ノ事實ニ シテ,余 ノ實

驗 ニ於 テ「ア ドレナ リン」注射後著 シキ體温 ノ

變動ナク,血 中竝 ニ尿中無機燐酸鹽 ノ減少,血

漿豫備「アルカ リ」ノ減少,尿 中總窒素量 ノ減

少等 ヲ來 セル點 ヨリ觀 レバ,又 後述諸家ノ業

績 ト比較對 照 スル時 ニハ「アドレナ リン」ニヨ

リ糖 ノ過剰 ヲ來 スモ所謂Phosphorylierung
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ハ起 ラ ズ シテ(Beatie u . Milrog)或 ハ他 ノ燐

酸 結 合物 質 ト シテ 無 機 燐 酸鹽 ノ組 織 内 停滯 ヲ

來 セル モ ノ ト解 サ ル(Epstein, Winokurow

u. Epstein).

 「ア ド レナ リ ン」ト 同 時 ニ「ア ル カ リ」性 緩 衝

液 ノ注 入 ヲ ナ シタ ル ニ體 温 ハ 相 當 上 昇 ス レ ド

モ 前 述 「ア ル カ リ」性 緩 衝 液 ノ ミ ノ注 入 實驗 ニ

比 シ輕 度 ニ シ テ 且 短 時 間 内 ニ固 有 ノ體 温 ニ復

歸 セ ル ハ 「ア ル カ リ」性 燐 酸鹽 ノ注 入 ニ ヨ リ糖

トノPhosphorylierung起 リ更 ニ分 解 ノ過 程

ヲ 辿 レル モ,「 ア ド レナ リ ン」ノ第 二 次 的 作 用

ニ ヨ リ(Acidosis etc)燃燒 機轉 ノ妨 ゲ ラ レ タ

ル モ ノト 思 惟 サ ル.

 以 下 余 ノ實驗 ニ關 聯 セル 諸 家 ノ業績 ヲ列 記

シ參 考 ニ供 セ ン トス.

 Hill und Meyerhof54)氏 ハ筋働 作 ニヨ リ乳 酸 ヲ

生 ジ血 中 ニ移 行 スル ヲ證 セ リ.而 シテ 乳酸 ノ血 中

 ニ移 行 スル事 ニ依 ツテ血 中 ノ豫備 「アル カ リ」ハ減

少 ス,Barr, Hinwich u. Green55)氏 等 ノ證 明 セル

處 ナ リ.Elias und Sammartino56)兩 氏 ハ「ア ドレ ナ

 リン」注 射 ニ ヨ リ家 兎 血中 ノ豫 備 「アル カ リ」 ノ減

少 ヲ見 之 ヲ肝 中 ノ乳酸 量 ノ増 加 ニヨル トナ セ リ.

Cori57)氏 及 ビMoraczewski u. Lindner58)氏 等 ハ

「ア ドレ ナ リン」注射 後 尿 中 ニ乳酸 ノ排 泄増 加 スル

 ヲ認メ タ リ.Geiger59)氏 ハ肝 除去 蛙 及 ビ犬 ヲ用 ヒ,

又蛙,犬 ノ四 肢ノ 灌流 ヲ行 ヒ 「ア ドレ ナ リ ン」 ニ

 ヨ リ筋肉 糖 原質 ヨ リ乳 酸 ノ作 ラルル ヲ證 明 セ リ.

Cori und Cori60)氏 等 ノ精 細 ナル實驗ニヨレバ 「ア

 ドレナ リン」 ニ ヨ リ先 ヅ肝 臓 ノGlykogenolyse起

 リ,血 糖 ノ上昇 ヲ來 シ,他 方筋 肉 糖 原質 ヨ リ乳酸

 ノ生 成起 リ此處ニLactacidamieヲ 來 シ,更 ニ乳 酸

ハ肝 中 ニテ糖 原質 ニ再 生 サル ナ リ ト.Sahyun u.

Luck61)氏 モCori u. Cori氏 ノ説 ヲ立證 セ リ.更

ニ「ア ドレナ リ ン」注射 ニ ヨ リ過 血糖 ト同時 ニ血 中

乳 酸 量 ノ増 加 ヲ 來 ス事 ハ 多 ク ノ學 者 ノ一 致 セ ル 結

果 ナ リ(Nukatuka62), Cori57), Cori u. Cori60)).

 Frohlich u. Pollak63)ノ兩 氏 ノ古 キ研 究 即 チ龜 ノ

肝 臓 ヲ分 離 シ「ア ド レ ナ リ ン」ヲ含 ム 灌 流 液 ニ酸 ヲ

加 フ レ バ,Zuckermobilisierung増 強 サ レ,「 ア ル

カ リ」 ヲ 加7レ バ 低 下 シ時 ニ ハ 全 ク 抑 制サ ル ル 結

果 ヲ得 タ リ.Elias, Popescu-Inotesti u. Radoslav24)

氏 等 ハ 犬 及 ビ家 兎 ニ 於 テ 第1竝ニ 第2燐 酸鹽 ノ注

入 ハ 「ア ド レナ リ ン」 過 血 糖 ヲ約10-20%抑 制 ス

ル 事 ヲ立證 セ リ.Fujimaki64), Bricker65), Unde-

rhill66)ノ 諸 氏 モ 同樣 ノ結 果 ニ到 達 セ リ.Collazo,

Handel u. Bubino67), Eadie, Macleod u. Nobel68),

Kurokawu69), Bollinger u. Hartmann70), Allan,

Dieckson u. Markowitz71), Oda72)ノ 諸 氏 ハ 「ア ド レ

ナ リ ン」 注 射 ニ ヨ リ血 中 及 ビ 尿 中 ニ 排 泄 サ ル ル 無

機 燐酸鹽 ノ減 少 ス ル事 ヲ確 メ タ ル ガ,Moraczewski

u. Lindner73), Fneta74)氏 等 ハ 反對ニ 「ア ド レナ リ

ン」 注 射 ニ ヨ リ尿 中 無 機燐 酸 ノ増 加 ヲ 認 メ タ リ.

中 村 八 郎 氏 ハ 家 兎 ノ皮 下 ニ 「ア ド レ ナ リ ン」0.5-

1.0cc毎kgノ 注 射 ニ ヨ リ2時 間 後 筋 肉 中 ノ無 機 燐

酸鹽,Phosphagenphosphatハ 減 少 シ,總 溶 酸 性 燐,

Lactacidogenphosphatモ 減 少 セ リ.然 ル ニ0.25-

0.3cc毎kgノ 注 射 ニ テ ハLactacidogenpoosphat

ハ 増 加 シ,無 機 燐酸鹽 ハ 最 初(45分 後)著 明 ナ ル

(36%),2時 間 後 ニハ 輕 度(6.6%)ノ 増 加 ヲ示 セ リ.

寺 田76)氏 ハ 家 兎ニ 「ア ドレ ナ リ ン」0.15ccノ靜 脉

内 注 射 ヲ 行 ヒ1時 間 後 四 肢 ノ白 色 筋,血 液,心 臓,

腎 臓 中 ノLactacidogenハ 減 少 ヲ 來 ス モ,肝 臓 ノ ソ

レ ハ 増 加 ス ル ヲ觀 察 セ リ.

 Bentie u. Milrog77)氏 等 ノ觀 察 ニ ヨ レ バAdre-

nalintierノ 筋 肉 中 ニ テ ハ 含 水 炭 素 ト燐酸鹽 ト ノ

Veresterung強 ク 低 下 セ リ(約40-60%).コ ノ

Veresterungハ 燐 酸鹽 及 葡 萄 糖 ヲ注 入 ス ル モ上 昇

セ ズ,而 シ テ 此 時 常 ニ 乳 酸 ノ生 成 起 ル トSacks78)

氏 ハLactacidogenspaltungニ 及 ボ ス 「ア ド レナ リ
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 ソ」ノ作用 ヲ檢 シ 「ア ドレナ リ ン」注射 後 家兎 ノ2

頭 股 筋 ノ無機 燐 酸鹽 ハ増 加 スルヲ 見,コ ハLacta-

cidogenノ 分 解 ニ ヨル トセ リ.Fischler u. Schmidt47)

兩 氏 ハ 「ア ド レナ リン」 或 ハ 「エ フエ ドロー ル」

(Ephedrol)ニ ヨルInnere Zuckermobilisationノ

時「ア ル カ リ」性 緩衝 液 ヲ注 入 セ バ動 物 ノ發熱 ハ急

激 且著 明 ニ シテ又持續 時 間長 シ ト.西 元 彦 衛79)氏

ハ 「ア ドレナ リ ン」,Thyroprotein及 ビ葡 萄糖 ノ注

射 ニ ヨ リ過血 糖 ヲ起 ス ト同時 ニ尿中 無機 燐 酸鹽 ノ

減少 ヲ來 シ,而 シテ無 機燐 酸鹽 ヲ注 射 ス ル コ トニ

 ヨ リ「ア ドレナ リン」及 ビ葡 萄糖 注 入 ニ ヨル過 血 糖

ハ少 シ ク抑制 サ ルル ヲ觀 タリ.S. Epstein氏 ハ 筋

肉 中 ノKreatinphosphorsaureハ 「ア ド レナ リン」

ニ ヨ リ,Hexosemonophosphorsaureハ「イン シユ

 リ ン」ニ ヨ リ一 定 ノ影 響 ヲ及 ボサル ル事 ヲ觀 察 セ

リ.Winokurow und Epstein兩 氏ハTrendelenburg

ニ從 ヒMuskelpraparatノ灌 流 ヲ ナ シ,灌 流液 中 ニ

「ア ドレ ナ リン」ヲ加フ レ バ全無 機燐 酸鹽 ノ減少 ヲ

Pyrophosphorsaureノ 増加 ヲ,總 溶酸 性燐 ノ不變

化 ヲ見 タリ.而 シテ 之 等Phosphorverbindungノ

Umbauハ 葡萄 糖 ノナ キ時 ハ起 ラズ ト.

 Insulinガ 含 水 炭 素 新 陳 代 謝ト 密 接 ナ ル 關

係 ヲ有 ス ル ハBanting & Best氏 以 來 無數 ノ

研 究 ニ ヨ リ明 ニ セ ラレ,其 ノ作 用機轉 ニ關 シ

テ モ幾 多 究 明 セ ラレタル處尠 カ ラ ズ.Insulin

ガ一 方 糖 ノoxydativer Abbauヲ 促 進 ス ル ト

同 時ニ 他 方ニ 於 テ肝,筋 肉ニ 於 ケルGlykogen

ノAnsatzヲ 招 來 スル コ トハ 明 カ ニ シ テ,タ

メ ニInsulin注 射 後 ノGlykogen含 有 量 ハ或

ハ 時 間 的 關 係 ニ ヨ リ,或 ハ 動 物 ノ榮 養 状 態 其

ノ他 ノ關 係 ニ ヨ リ増 量 セ リ ト報 告 ス ル モ ノ,

又 反對ニ 減 少 ヲ 報 告 スル モ ノア リテ ー一 セ ズ,

之 ニ 關 ス ル 諸 家 ノ意 見 ヲ 徴 ス ル ニ膵 臓 除 去 犬

ニ テ肝 臓 糖 原減 少 セ ル モ ノ ニInsulinノ 注 射

ヲ ナ ス時 ハ 速 ニ糖 原 ノ増 加 ヲ來 ス ハ一 般 ニ認

メ ラ レタ ル所 ナ レ ドモ 正 常 動 物 ノ糖 原 含 有 量

ニ 及 ボ スInsulinノ 作 用 ハ今 日尚 ホ 諸説 ノ一

致 ヲ 見 ズ.

 Macleod30), Nitzescu u. Popescu-Inotesti31),

Dudley u. Marian32), Brugsch33), Bakin34), Gigon

u. Staub35)等 ノ諸 氏 ニヨ レバ,何 レモ正常 動 物 ニ

Insulinヲ 注 意 シテ肝 臓 糖 原質 ノ減 少 ヲ來 セ ルヲ

證 セ リ.尚 ホMacleod36), Brugsch氏 等 ハInsulin

ト同 時 ニ葡萄 糖 ヲ投 與 シタル實驗 ニ於 テ同樣 ニ肝

臓 糖 原 質 ノ減 少 ヲ見タ リ.然 ル ニBissinger33),

Lesser39), Bindi40), Rubino, Varela und Collazo41)

ノ諸 氏 ハInsulinト 同時ニGlukoseヲ與 フ レバ肝

臓 糖 原 質 ノ増 加 スル ヲ認 メ タリ.殊 ニRubino,

Varela und Collazo氏 等 ニ ヨ レバ多 量 ノ含水 炭 素

ト同時 ニInsnlinヲ 注 射 ス レバ肝 臓糖 原質 ノAb-

lagerungヲ 促進 ス ル ヲ確 メ タ リ.而 シテ 周常 動物

ニ葡 萄糖ノ ミヲ注 入 スル時 ハ肝 糖 原 ハ漸次 ニ増 加

ス ル ニ反 シ,Insulinヲ 同 時 ニ注射 スル時 ハ肝 糖

原 ハ速 ニ増 加 シ,又 直 ニ減 少 スル ヲ認 メ タ リ.又

コ ノ關 係 ハ筋肉 糖 原質 ニ於 テ モ同樣 ナ ルヲ述 ベ タ

リ.Insulinノ 著 明 ナル作 用 ノ1ツ ハ 低血 糖現 象

ナリ.此 原 因ニ 關シ テハ多數 ノ實驗 アル モ要 ス ル

ニ糖 ヨ リノ糖 原生成 及 ビ糖 ノOxydative Spaltung

ガ主 因 ナ リ.Bissinger u. Lesser42)氏 ノ白 鼠 ニ於

ケ ル實驗 ニ ヨレバInsulinニ ヨ リ消失 セ ル糖 ノ大

部 分 ハ燃燒 セ ルモ ノ.小 部 分 ガ糖 原 ニ合 成 セ ラレ

ル モ ノニ シテ其 ノ比ハ8:2ナ リト.Burun u. Dale43)

氏 モdekapitierte u. eviscerierte Katzeヲ 用 ヒ タ

ル實驗 ニ於 テInsulinニ ヨ リ消 失 セ ル糖 ノ大 部 分

ハ燃燒 セ リトナセ リ.Cori und Cori44)氏 モRatte

ヲ以 テ ノ實驗 ニテ 同樣 ノ結 果ニ 到 達 セ リ.即 チ

Insulintierニ 葡萄 糖 ヲ注 入 セ ル ニ其 ノ50%ハ 酸

化 セ ラ レ,38%ハ 筋肉 中 ニ,4%ハ 肝 臓中ニ 糖 原
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トシテ 貯 蔵セ ラ レタル成績 ヲ得 タ リ.更 ニ肝糖 原

質 ニ及ボ スInsulinノ 作用 ニ關 シテ ハ古來 多 ク ノ

實驗 ア ル モ諸説區 々ナ リ.一 般 ニInsulinハ「 ア

ドレナ リン」ト 異 リ肝 臓 ノGlykogenolysisヲ 抑制

スル トセ ラル ル モ前述ノ 如 ク少 ク トモ 正常 動物 ニ

テ ハInsulinニ ヨ リ肝臓 糖 原 量 ノ増加 セル確證 ヲ

認 メ得 ズ.然 レ ドモStaub45)氏 ハ 糖尿 病 患者 ニ於

テ 或 ハ「ア ドレナ リ ン」トInsulinト ニテ 同時 ニ肝

臓 ノ灌 流試驗 ヲ ナ シ,Insulinニ 肝臓 糖 原 量 ノ増

加 ヲ來 ス作 用 ア ル ヲ認 メ タ リ.尚 ホ又Mann u.

Magath46)氏 ハ肝 ヲ剔 出 セ ル犬 ニInsulinノ 注入 ヲ

行 ヘ ル時 ハ血 糖 ノ減 少 ハ 正常 犬 ヨ リモ急 激 ナル ヲ

認 メ タリ.

 以 上 多數 ノ成 績 ヨ リ考 フ ル ニInsulin糖 原

量 ニ及 ボ ス 影 響 ニ 於 テ ハ2ツ ノ相 反 ス ル作 用

ア ル ヲ認 メ得 ベ クInsulinノ 第 一次 作 用 ト シ

テ ハ 糖 原 生 成 ヲ促 進 シ,或 ハ 糖原 ノ分 解 ガ抑

制 セ ラレ,他 方Insulinニ ヨ リZuckerver-

brauch亢 進 シGlukatonieヲ 招 來 シ,之 ニ對

シ テ 第 二 次 的 作 用 トシ テ肝 臓 ノGlykogeno-

lyseノ 高 マ ル モノ ト解 ス ル ヲ 至 當 ト信 ズ.

 Insulinト 燐 酸 新 陳代 謝 ニ關 シテ ハ如 何ト 云 フ

ニInsulin注 射 ニヨリ 正常 及 ビ糖 尿病 個體 ニ於テ

血液 中 ノ無機 燐 酸鹽 量及 ビ之 等 物質 ノ尿 中 ヘ ノ排

出 減少 ヲ確定 セルハHarrop u. Benedict82), Briggs,

Koechig, Doisy u. Weber83), Staub, Gunther und

Frohlich84), Wigglesworth, Woodrow, Smith u.

Winter85), Bollinger u. Hartmann70),黒 川利 雄69),

Batherwick, Bell u. Hill86), Katayaina u. Killian87),

西 元 彦衛79),Virtanen u. Kornstrom88),中 村八 郎89),

松 岡文 七90)ノ 諸 氏 ナ リ.Harrop und Benedict82)

氏ハInsulinニ ヨ リHexosephosphorsaureノ 如 キ

Phosphor含 有 ノ中間代 謝 物 質 ノ増加 ス ル事 ヲ想

像 セ シガ,Audova u. Wagner91)兩 氏ハInsulinー

ヨ リ筋 肉 中 ノ有 機 性 燐 酸鹽 ノ増 加 ヲ 見 タ リ.而 シ

テCollazo, Handel u. Rubin67)氏 等 ハ 筋 肉 粥

(Muskelbrei)ニ 試驗 管 内 ニ テInsnlinヲ 注 加 ス ル

コ ト ニ ヨ リ筋 肉 粥 中 ニLactacidogenノ 増 加 ズ ル

ヲ ミ タ リ.Brugsch und Horster93)氏ハInsulinハ

PhosphateseノAktivatorヲ ナ ス コ ト ヲ見Insulin

ハHexosephosphorsaureノ 生 成 ヲ 助 長 シ糖 原 ノ

合 成 ヲ促 進 ス ル ト.Virtanen94)氏ハInsulinノ

MilchsaurebakterienノCozymaseヲ 補フ點 ヨ リ

InsnlinハZymophosphatbildungヲAktiviereuス

ルコ ト ニ ヨ リテ個體 中 ニ テ 糖 ノ分 解 ヲ促 進 ス ル モ

ノ ト結 論 セ リ.其 ノ證 左 ト シ テInsulinニ ヨ リ血

液 中 ノfreies Phosphat減 少 シ乳 酸 増 加 ス ト.寺

田76)氏 ハInsulinニ ヨ リ家 兎 ノ四 肢 白 色 筋,肝

臓,心 臓 ノLactacidogen増 加 シ,血 中 及 ビ腎 臓 ノ

Lactacidogenハ 減 少 セ ル ヲ觀 察 セ リ.

 中 村75)氏 ニ ヨ レ バ 少 量 ノInsulinハ 筋 肉 中 ノ

Lactacidogenノ 増 加 ヲ來 シ(注 射 後3時 間)無 機

燐酸鹽,Phosphagenphosphatハ 減 少 ス ト.Cori37)

氏 ハEmbden u. Jost氏 ノ方 法 ニ テ 筋 肉 内 ノLa-

ctacidogenヲ 測 定 セ ル ニRatteニInsulin注 射 後

1-11/2時 間 ニ シ テLactacidogenノ 増 加 ヲ見 タ リ,

而 シ テ 副 腎剔 出Ratteニ ハ 之 ヲ認 メ 得 ヌ點 ヨ リ コ

ハ 「ア ド レナ リ ン」ノ第2時 的 作 用 ナ リト結 論 セ リ.

次 ニInsulinト 血 中 乳 酸 量 ト ニ關 シ テ ハBriggs

und Mitarbeiter83)氏 以 來 多 ク ノ研 究 業 績 ア リ,就

中Collazo u. Lewicki95), Kawamura96)氏 等 ノ報

告 セ ル如 クInsulin注 入 ニ ヨ ル 血 中 乳 酸 量 ノ増 加

ハ〓 ニInsulinノ 生 理 的 作 用 ノ ミナ ラ ズ1ツ ノ中

毒 作 用 ナ リ ト信 ゼ ラ ル.Cori57)氏 ハ 猫,犬,家 兎 等

ニ 於 テKrampfヲ 起 サ ヌInsulin量 ニ テ ハ 血 中 ノ

乳 酸 ハ 増 加 セ ズ ト云 ヘ リ.

 Kawamura96), Neuberg, Gottschalk u. Strauss97)

氏 等ハInsulinニ ヨ リOrganismus中 ニAcetalde-

hydノ増 加 ス ルヲ見 タ リ.蓋 シAcetaldehydハ
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Organismus中 ニ於テ主ニ含水炭素ノ酸化分解ニ

ヨリ生ズルモノニシテ此増加ハInsulinニ ヨ リ含

水炭素ノ燃燒促進ヲ意味スルモノナリ.

上 述諸家ノ實驗 成績竝 ニ同僚 日下 ノ業績等

ヨリ考フルニ余 ノ成績 ニ於テInsulinト 同時

ニ「アル カリ」性緩衝液注入 ニヨリ體温ノ上昇

著 シク且血液 中竝 ニ尿 中ノ無機性燐酸鹽 ノ消

長,尿 中總窒素量「クレアチニン」等 ノ關係 ヨ

リ見ル時燐 酸「イオ ン」及 ビ水酸化「イオ ン」ノ

増加,加 フルニInsulinノ 作用 ニヨ リ糖 ノ燃

燒旺盛 トナ リタルモノ ト思惟サルルナ リ.

第5章 結 論

 1) 等張 第1竝 第2燐 酸鹽 混合液(PH=

7.615)(PH=8.204)ノ 家 兎靜脉 内注射 ニヨ リ

著明ナル體 温 ノ上昇 ヲ來 セ リ.PH=6.203ニ

テハ體 温 ノ上昇一般 ニ輕度 ニシテ,持續 時間

短 シ.

 2) PH=7.615及 ビPH=8.204ノ 緩 衝液注

射 ニヨ リ,血 漿豫備 「アルカ リ」ハ注射後30

分 乃 至1時 間ニ シテ多少増 加 ヲ示 スモ,體 温

ノ上昇 ト共 ニ減少 セ リ.又 血中無機性燐 ハ注

入後1-2時 間 ニ シテ著明 ナル減少 ヲ示 セ リ.

總 溶酸性燐 モ同樣 ノ經過ヲ トレリ.

 3) PH=6.203液 注 入直後血漿内豫備 「ア

ルカ リ」ハ相當著明ニ減少 シ,血 中無機性燐

ハ注射 後30分 乃 至1時 間ニテハ明 カニ増加

ヲ示 シ,體 温 ノ上昇 アル モノニ於テハ輕度 ノ

減少 ヲ示 セ リ.總 溶酸性燐 ハ注射初期 ニ増加

ヲ認 メ,後 多少減少ス.

 4) PH=7.615及 ビPH=8.204液 注 入ニ ヨ

リ尿中無機燐 酸鹽排泄量 ハ漸次著明ニ減少 シ,

「ク レアチニ ン」,總 窒素量 モ漸次減 少 ヲ見タ

リ.尿 ノPHハ 漸 次下降 ス.

 5) PH=6.203液 注入後 尿中 無機燐酸鹽 排

泄 量ハ漸次増 加 ノ傾向 ヲ示 シ,「 ク レアチニ

ン」總窒 素量モ一般 ニ漸次増 加 ス.尿 ノPHハ

酸性側 ニ移動 ス.

 6) 「ア ドレナ リン」ノ比較的多量(0.3cc

以 上)ノ 皮下注射ハ家 兎體温 ノ下降 ヲ示 スモ

ノ多 ク,比 較的少量(0.2-0.15cc)ノ 注射 ハ

著 シキ體温ノ變動 ヲ來 サズ.

 7) 血 漿 内豫備「アルカ リ」ハ「ア ドレナ リ

ン」注射 ニヨリ著明 ニ減少 シ,血 液無機燐酸

鹽及 ビ總溶酸性燐 モ減少ス.

 8) 「ア ドレナ リン」注射後尿中無機燐酸

鹽ハ著變 ナク,「 ク レアチニ ン」ハ一般 ニ漸次

増加 シ,總 窒素量ハ一 時減少 シタ リ.尿 ノPH

ハ明 カニ下降セ リ.

 9) 「ア ドレナ リン」 ト同時ニ 「アルカ リ」

性緩衝液ヲ注射 セバ體温 ハ上昇 シ,血 液無機

燐酸鹽 及 ビ總溶酸性燐 ハ共 ニ多少減少 セ リ.

 10) 「ア ドレナ リン」ト同時 ニ 「アル カリ」

性燐酸鹽 緩衝液 ヲ注射 セバ尿中無機燐酸鹽 量

ニハ著變 ナク,「 ク レアチニン」量 ニモ同 ジク

變化 ナ シ.尿 ノPHハ 多少下降セ リ.

 11) 「ア ドレナ リン」 ト酸性緩衝液合併注

射 ニ於テハ體温 ノ上昇僅微 ニシテ,血 液無機

性燐ハ一 般 ニ多少増 加 シ總溶酸性燐 ハ多少減

少 セ リ.

 12) 酸性 緩衝液 ト「ア ドレナ リン」同時注
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射 ニテハ尿中無機燐酸鹽 及 ビ「ク レアチニン」

量 ハ多少増 加ノ傾向 ヲ示 シ,總 窒 素量 ハ初期

僅ニ 減少 シ,後増 量 シ,尿 ノPHハ 下 降ス.

 13) 「インシユ リン」體重1kgニ 付1單 位

ノ割合ニ皮 下注射ヲ 行 フニ,家 兎體温 ニハ一

般 ニ著變 ナク,血 液無機燐酸鹽 ハ相當著明 ニ

減少 シ,總 溶酸性燐 ハ著變 ナ シ.

 血 漿 豫備 「アルカ リ」ハ輕度 ノ減少 ヲ示 セ

リ.

 14) 「インシユ リン」注射 ニヨル尿中無機

燐酸鹽 排泄量 ハ著 シク減 少 シ,「 ク レアチニ

ン」總窒素等 モ多少減量 ス.尿 ノPHハ 輕 度 ナ

ル下降ヲ 示 セリ.

 15) 「インシユ リン」ト同時 ニ「アル カリ」

性緩衝液ヲ注入セル ニ體温上昇度 著明 ニシテ

且持續 時間長 シ.血 液無機性燐及 ビ總溶酸性

燐 ハ減少 セ リ.

 16) 「インシユ リン」 ト同時 ニ酸性緩衝液

ノ注 入ヲ行フニ,體 温 ノ上昇ア レド前者 ニ比

シ輕度且持續 時間短 シ.

 血 中無機性燐 ハ多少減少 シ,後 増加ノ傾向

ヲ認 ム.總 溶酸性燐 ハ漸次多少減少 セ リ.
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